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Samenvatting voor de leek 
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Met veel plezier denk ik terug aan de soms lange avonden in “De Herberg”, gevuld met 
drank en discussie.  Aldert, Elise, Rasmus and Chris  you can always come for another 
cup of soup at my house. 
Natuurlijk zijn er nog vele andere collega’s, “bacilli en lactococcen”, buitenlandse 
gasten en studenten die ik heb leren kennen gedurende mijn tijd in Groningen. Ook al 
ben je niet met name genoemd, aan jullie heb ik goede herinneringen, die ik zal blijven 
koesteren. Yasushi and Reiko, thank you for making me acquainted with “Dutch” sushi. 
Hoewel een A.I.O. veel tijd in een lab besteedt is er ook nog ruimte voor ontspanning. 
Zelf heb ik dat vele jaren gevonden in het organiseren van kindervakantieweken en het 
organiseren van activiteiten voor Doopsgezinde jeugd. Peter, Pieter en Marleen jullie 
zijn nogal verschillend maar ik heb met veel plezier samen met jullie georganiseerd, 
gediscussierd en spelletjes bedacht. 
Gedurende twee jaar van mijn promotie heb ik op het Ommelandercollege gewerkt. 
Het leuke daarvan is dat je weer nieuwe mensen leert kennen. Annemieke ik ben blij 
dat we elkaar hebben ontmoet, twee A.I.O.’s op veldwerkweek. Pieter hij is af, 
eindelijk. Oscar, Jan, Jaap en Bas bedankt voor de collegialiteit op school. Misschien 
komt het juist wel omdat het maar twee jaren waren, toch zal ik vele van de kinderen 
niet vergeten. Ik hoop van harte dat ze goed terecht komen.  
Sommige mensen hebben mij meegemaakt gedurende mijn hele promotieperiode. 
Jellie hoewel we nu verder van elkaar vandaan wonen weet ik zeker dat ik altijd bij jou 
terecht kan. Bedankt  voor je steun tijdens de start van mijn korte schoolcarrière.  
Een bijzondere plaats is ingeruimd voor mijn familie. Peggy, Gerard en Claire ook jullie 
hebben soms mijn nukken en stress van de promotie ondervonden. Peggy en Gerard 
wij doen in het gezin veel als een team. Ik heb veel gehad aan jullie ondersteuning en 
vertrouwen, ook toen ik een weg insloeg waar jullie misschien niet op hoopten. Deze 
diepte investering heeft uiteindelijk toch nog rendement op geleverd.  
Helga als laatste kom jij aanbod. Jij heb de laatste paar jaar van mijn promotie 
intensiever meegemaakt. Soms had je zoiets van wat duurt het toch lang, even door 
pakken en klaar is het. Bedankt voor het geduld maar ook voor je lichte aandrang om 
de promotie af te ronden. Na 25 november ben ik helemaal vrij, het huis wordt 
afgemaakt en wij gaan verder werken aan onze toekomst.   
Tot besluit kijk ik nog even over mijn schouder. Zou ik het weer doen? Ja, ik kijk nu 
terug met een glimlach. Ik heb veel geleerd niet alleen over het doen van onderzoek 
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Sinds de mens haar bestaan van jager en verzamelaar opgaf in ruil voor een 
boerenbestaan is er een toenemende noodzaak gekomen om voedsel gedurende een 
langere periode te bewaren. Als eerste werd er gebruik gemaakt van het drogen of 
verhitten van voedsel. Ook door het vergisten van voedsel d.w.z. door het (bewust) 
toevoegen van bepaalde micro-organismen wordt het voedsel langer houdbaar; 
voorbeelden hiervan zijn yoghurt, bier, wijn en kaas. Met een veranderende 
samenleving veranderen ook de eisen die aan voedsel gesteld worden. Vandaag de 
dag vraagt de consument om vers en minimaal behandeld voedsel dat kan worden 
klaar gemaakt zonder uitgebreid in de keuken te moeten staan. Dit zorgt voor nieuwe 
uitdagingen voor de voedingsmiddelenindustrie die veilige en concurrerende producten 
wil. Een voorbeeld van voor de industrie nadelig voedselbederf kan plaats vinden 
tijdens de rijping van kaas. Er kan groei optreden van bacteriën van de soort 
Clostridium tyrobutyricum. Deze zorgen er voor dat er grote gaten ontstaan, de kaas 
bitter gaat smaken en dat de kaas een vieze geur verspreidt. In dit boekje staan de 
resultaten beschreven van twee benaderingen om nieuwe (biologische) stoffen te 
maken dan wel te identificeren, die gebruikt kunnen worden om bederf van kaas of 
andere voedingsmiddelen te voorkomen. Als uitgaanspunt worden zogenaamde 
bacteriocines genomen. Dit zijn eiwitten die geproduceerd worden door een bacterie 
om de groei van een andere bacteriën te remmen. Als je een bacterie vergelijkt met 
een stad dan kan je de eiwitten vergelijken met de mensen die in die stad werken en 
zorgen dat de stad blijft functioneren. Eiwitten met deze bacteriedodende 
eigenschappen zijn niet uniek voor bacteriën maar worden door alle organismen 
gebruikt in een soort biologische oorlogvoering. Vrijwel alle organismen scheiden 
stoffen uit in hun omgeving die er voor zorgen dat concurrenten slechter kunnen 
groeien, dan wel dood gaan.  
In de inleiding wordt een overzicht gegeven van een aantal eiwitten uit 
verschillende bacteriën die andere bacterien kunnen doden. In hoofdstuk 2 staat een 
nieuwe methode beschreven om de eigenschappen van een bekend bacteriocine, 
pediocine PA-1 die geproduceerd wordt door de bacterie Pediococcus acidilactici, te 
veranderen. Het is gelukt de eigenschappen van dit eiwit te veranderen. Eiwitten 
bestaan uit een keten van 20 verschillende bouwstenen genaamd aminozuren. Als het 
ongeladen aminozuur op positie 34 (alanine) in pediocine vervangen wordt door een 
aminozuur met een elektrische lading dan is het veranderde pediocine inactief. Als een 
ander aminozuur wordt ingebouwd dan zijn de effecten in de meeste gevallen niet zo 
sterk. Wordt het aminozuur op positie 17 vervangen dan wordt in een aantal gevallen 
het bacteriocine specifieker voor de bacterie Listeria inoccua.  
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In hoofdstuk 3 staat de zuivering van twee nieuwe eiwitten met antibacteriële 
eigenschappen tegen de bacterie Clostridium tyrobutyricum. Betreffende eiwitten zijn 
circularin A en closticin 574 genoemd. Van beide gezuiverde eiwitten is een deel van 
de keten van bouwstenen (aminozuren) bepaald. Voor elk aminozuur ligt een 
bijbehorende code vast in het DNA van de bacterie. Als dus een deel van de eiwitketen 
bekend is, kan de bijbehorende DNA code worden bepaald. Met behulp van deze code 
is kan de basen volgorde van het bacteriocinegen bepaald worden (een base is één 
bouwsteen van het DNA, een gen is een stuk DNA dat codeert voor een eiwit). Dit is 
voor beide bacteriocines gedaan. Als de genetische code voor het bacteriocine bekend 
is blijft de vraag hoe het geproduceerd wordt. Uit onderzoeken aan andere 
bacteriocines weten we dat hiervoor weer andere specialistische eiwitten nodig zijn. 
Gelukkig zitten bacteriën zo in elkaar dat de genen voor die specialistische eiwitten 
meestal in de buurt van het bacteriocine gen liggen. Dit is in hoofdstuk 4 beschreven 
voor circularine A. Om aan te tonen welke stuk DNA de genen bevat voor de eiwitten 
die nodig zijn om circularine A te produceren en uit de cel te transporteren, zijn steeds 
wisselende stukjes DNA in Enterococcus feacalis, een bacterie die het circularine A 
eiwit niet maakt, gezet. Als het DNA in Enterococcus feacalis zit en er wordt geen 
circularine A gemaakt dan moet een groter of ander stuk DNA worden genomen. Zo is 
bepaald welk stuk DNA nodig is om circularine A te maken. Op dit stuk DNA liggen 5 
genen en als een van deze genen ontbreekt dan wordt er geen circularine A gemaakt. 
De eiwitten die op basis van die 5 genen gemaakt worden zijn: I) het bacteriedodende 
eiwit circularine A, II) twee eiwitten die er voor zorgen dat het bacteriocine uit de cel 
wordt gepompt, III) een eiwit dat er voor zorgt dat de cel die het bacteriocine maakt er 
zelf geen last van heeft en IV) een eiwit dat er waarschijnlijk voor zorgt dat het 
bacteriocine circulair wordt. Het feit dat circularin A cirkelvormig is is vrij bijzonder 
omdat de meeste eiwitten een begin en een eind hebben net als een stuk touw. In het 
geval van circularin A zijn de begin en eindpunten weer vast geknoopt en vormt het 
peptide een cirkel.  
In hoofdstuk 5 tenslotte, wordt gekeken of andere bacteriën eiwitten kunnen 
maken die net als circularine A tegen bacteriën werken en cirkelvormig zijn. Hierbij 
wordt gekeken naar de volledige erfelijke code van bacteriën. Dit heeft vijf kandidaat 
peptiden opgeleverd. Voor het bepalen van de uiteindelijke bruikbaarheid van 
circularine A in voedsel moeten nog meer experimenten worden uitgevoerd om te 
kijken of circularine A ook in een voedselomgeving werkt en veilig is. Ook is praktische 
toepassing afhankelijk van wet en regelgeving, maatschappelijke acceptatie en niet in 
de laatste plaats, van economische factoren. Wetenschappelijk liggen er nog grote 
vragen met betrekking tot de opheldering van het circularizatie mechanisme, het 
werkingsmechanisme van het bacteriocine en de werking van de immuniteit.  
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